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  ﭼﻜﻴﺪه 
ﻫﺎي  ﺳﺦ اﻳﻤﻨﻲ ﺑﻪ ﺳﻤﺖ ﺳﻠﻮلﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻳﻜﻲ از ﻋﻮاﻣﻞ ﻣﻮﺛﺮ در ﻫﺪاﻳﺖ ﭘﺎ ﺳﻠﻮل: زﻣﻴﻨﻪ و ﻫﺪف    
ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﻣﻮﺟﺐ ﺗﻮﻟﻴﺪ  ﺳﻠﻮل. ﺷﻮﻧﺪ ﻣﺤﺴﻮب ﻣﻲ( llec repleH T)2HT ﻳﺎ 1HT
ﻫﺎي  اﺣﺘﻤﺎﻻً اﻟﮕﻮي ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻦ ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮل. ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺷﻮﻧﺪ ﺑﺎ اﻟﮕﻮي ﻣﺘﻔﺎوت در ﺑﺎﻓﺖ ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻦ
ﺑﻪ )ﻫﺎي اﻳﻤﻨﻲ در ﺑﺎﻓﺖ ﻛﺒﺪ  ت ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ  ﻣﻨﻈﻮر ﺑﺮرﺳﻲ ﻋﻠﺖ ﺗﻔﺎو.ﺑﺎﺷﺪ ﺑﺎ ﻃﺤﺎل ﻣﺘﻔﺎوت ﻣﻲ دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪ
، ﻋﻤﻠﻜﺮد (ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﺑﺎﻓﺖ ﻟﻨﻔﺎوي و اﻳﻤﻮﻧﻮژن)و ﻃﺤﺎل ( ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﺑﺎﻓﺖ ﻏﻴﺮ ﻟﻨﻔﺎوي و ﺗﻮﻟﺮوژن
در اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﻣﻮرد  2HT  و1HT ﻫﺎي ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎل و ﻛﺒﺪ در اﻟﻘﺎي ﭘﺎﺳﺦ در ﺳﻠﻮل ﺳﻠﻮل
  .  ارزﻳﺎﺑﻲ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
( ﻟﻨﻔﺎويﺑﺎﻓﺖ ﻏﻴﺮ)ــﺪو ﻛﺒ( ﺖ ﻟﻨﻔﺎويــﺑﺎﻓ)ﺎلــﻚ ﻃﺤــﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴ ﻠﻮلﻲ ﺳــﻦ ﺑﺮرﺳــدر اﻳ: روش ﻛﺎر    
ﺪا ــ ﺟ،ﺰـــﺎن ﻧﺎﻳﻜﻮدﻧــﻂ ﮔﺮادﻳــﻲ و ﻣﺤﻴــﻢ آﻧﺰﻳﻤــ ﺑﺎ روش ﻫﻀ6/LB75Cﮋاد ــﺎل از ﻧــﻮش ﻧﺮﻣــﻣ
 ﺖ ﮔﻠﻴﻜﻮﭘﺮوﺗﺌﻴﻦــﻦ اﻟﻴﮕﻮدﻧﺪروﺳﻴــﺪ ﻣﻴﻠﻴــﻲ از ﭘﭙﺘﻴــﺖ ﻣﻨﺎﺳﺒــﺎ ﻏﻠﻈــﺖ ﺑــو در ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸ
 ﺳﻠﻮل 6×501ﺣﺪود .  ﭘﺎﻟﺲ ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ(nietorpocylG etycortceleogilO nileyM=55-53GOM)
دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي و ﻃﺤﺎﻟﻲ ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه، ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﺠﺰا و ﺑﻪ ﺻﻮرت زﻳﺮ ﺟﻠﺪي ﺑﻪ ﻛﻒ ﭘﺎي ﻫﺮ ﻣﻮش ﺗﺰرﻳﻖ 
 روز، 5ﭘﺲ از ﮔﺬﺷﺖ . ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﭘﺎﻟﺲ ﻧﺸﺪه ﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪ ﻛﻨﺘﺮل ﻧﻴﺰ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺑﻪ ﮔﺮوه. ﮔﺮدﻳﺪ
ﺪ و در ﺣﻀﻮر و ــﻫﺎي اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺟﺪا ﺷﺪﻧ ﻣﻮش(  laetilpop)اي ﺪد ﻟﻨﻔﺎوي ﻧﺎﺣﻴﻪاي ﻏ ﻫﺎي ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ ﺳﻠﻮل
 ﺳﺎﻋﺖ، 69ﻣﺎﻳﻊ روﻳﻲ ﻛﺸﺖ ﺳﻠﻮل ﭘﺲ از ﮔﺬﺷﺖ .  ﻛﺸﺖ داده ﺷﺪﻧﺪ55-53GOMﻋﺪم ﺣﻀﻮر ﭘﭙﺘﻴﺪ 
ﺑﺎ روش  (γ norefretnI)γ-NFIو ( 01 nikuelretnI )01-LIآوري و ﻣﻴﺰان ﺗﻮﻟﻴﺪ  ﺟﻤﻊ
  . ﻣﻮرد ﺳﻨﺠﺶ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ(yassA tnebroS onummI dekniL-emyznE)ASILE
ﻫﺎي اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺷﺪه ﺑﺎ   در ﻣﻮشγ-NFIو 01-LI در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﻣﻴﺰان ﺗﻮﻟﻴﺪ  :ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ    
ﻫﺎي ﻛﻨﺘﺮل   در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوه55-53GOMﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي ﻳﺎ ﻃﺤﺎﻟﻲ ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه ﺑﺎ ﭘﭙﺘﻴﺪ  ﺳﻠﻮل
ﺰان ــداري در ﻣﻴ  از ﻃﺮﻓﻲ ﺗﻔﺎوت ﻣﻌﻨﻲ(.=p0/400)ﺗﺮ ﺑﻮد اي ﺑﻴﺶ ﻣﺮﺑﻮﻃﻪ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻗﺎﺑﻞ ﻣﻼﺣﻈﻪ
ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪ و ﻃﺤﺎل ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ، در ﺣﺎﻟﻲ  ﻫﺎي اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺷﺪه ﺑﺎ ﺳﻠﻮل  ﺑﻴﻦ ﻣﻮش γ-NFIﺗﻮﻟﻴﺪ
   (.=p 0/10) ﺑﻴﻦ اﻳﻦ دو ﮔﺮوه وﺟﻮد داﺷﺖ01-LIﻛﻪ اﺧﺘﻼف ﻓﺎﺣﺸﻲ در ﺗﻮﻟﻴﺪ 
 01-LI ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻴﺰان ﺑﺎﻻﻳﻲ از يﻓﺖ ﻛﻪ اﻟﻘﺎﺗﻮان ﭼﻨﻴﻦ ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﺮ ﻫﺎ ﻣﻲ از اﻳﻦ ﻳﺎﻓﺘﻪ  :ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﻴﺮي ﻛﻠﻲ    
ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﻳﻜﻲ از ﻋﻮاﻣﻞ ﻣﻮﺛﺮ در ﻛﺎﻫﺶ و ﺗﻨﻈﻴﻢ ﭘﺎﺳﺦ اﻳﻤﻨﻲ در اﻳﻦ  ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮل
 .ﻋﻀﻮ ﺑﺎﺷﺪ
           
   2HT و 1HTﻲ ﻫﺎي ﺳﻠﻮﻟ ﭘﺎﺳﺦ – 2        ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﺳﻠﻮل – 1     : ﻫﺎ ﻛﻠﻴﺪواژه
 ﻃﺤﺎل–4   ﻛﺒﺪ–3                    
  48/3/81: ﺗﺎرﻳﺦ ﭘﺬﻳﺮش، 38/11/3 :ﺗﺎرﻳﺦ درﻳﺎﻓﺖ
  .(ولﻣﻮﻟﻒ ﻣﺴﺆ*)اﺷﺘﻲ ـ درﻣﺎﻧﻲ اراك، اراك، اﻳﺮانﺷﻨﺎﺳﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪ اﺳﺘﺎدﻳﺎر ﮔﺮوه اﻳﻤﻨﻲ(I
  .ﻜﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﺗﺮﺑﻴﺖ ﻣﺪرس، ﺗﻬﺮان، اﻳﺮانﺷﻨﺎﺳﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷ داﻧﺸﻴﺎر ﮔﺮوه اﻳﻤﻨﻲ( II
  .داﻧﺸﻴﺎر ﮔﺮوه ژﻧﺘﻴﻚ اﻧﺴﺎﻧﻲ، ﻣﺮﻛﺰ ﻣﻠﻲ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ژﻧﺘﻴﻚ و ﺗﻜﻨﻮﻟﻮژي زﻳﺴﺘﻲ، ﺗﻬﺮان، اﻳﺮان( III
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  ﻣﻘﺪﻣﻪ
 ﻫﺎي ﺳﺦﭘﺎ ي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﻲ را در اﻟﻘﺎﻫﺎي ﺳﻠﻮل    
 اﻳﻤﻨﻲ در ﻫﺎي ﭘﺎﺳﺦﺗﻔﺎوت . اﻳﻤﻨﻲ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑﻪ ﻋﻬﺪه دارﻧﺪ
ﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻣﺴﺘﻘﺮ  دﻧﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﻣﺨﺘﻠﻒ را  ﺑﻪ ﻋﻤﻠﻜﺮد ﻫﺎي ﺑﺎﻓﺖ
ﻫﺎي  درﺑﺎره ﺗﻔﺎوت ﭘﺎﺳﺦ (2و 1).دﻫﻨﺪ در آن ﺑﺎﻓﺖ ﻧﺴﺒﺖ ﻣﻲ
ﺑﺮﺧﻲ از .  ﻧﻈﺮﻳﻪ وﺟﻮد دارد ﻣﺨﺘﻠﻒ دوﻫﺎي ﺑﺎﻓﺖاﻳﻤﻨﻲ در 
ﻫﺎي  زﻳﺮ ﮔﺮوهﻨﺪ ﻛﻪ اﺳﺘﻘﺮار ﺗﺮﺟﻴﺤﻲ دﻫ ﻫﺎ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ ﺑﺮرﺳﻲ
ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ   دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ در ارﮔﺎنﻫﺎي ﺳﻠﻮلﻣﺨﺘﻠﻒ 
رﺳﺪ در   ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ(4و 3).ﻫﺎي ﺧﺎص ﺑﺎﺷﺪ ﺗﺤﺖ ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ
ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ، از ﻧﻈﺮ ﻓﻨﻮﺗﻴﭙﻲ ﻳﻚ ﻫﺘﺮوژﻧﻲ ﺑﻴﻦ اﻳﻦ  ﺑﺎﻓﺖ
   (5). وﺟﻮد داﺷﺘﻪ ﺑﺎﺷﺪﻫﺎ ﺳﻠﻮل
ﺪ ﻛﻪ ﺑﺎ وﺟﻮد ﻓﺮاواﻧﻲ ﻳﻜﺴﺎن ﻨدﻫ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت دﻳﮕﺮ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ    
 ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي ﻴﺪ در ﺑﺎﻓﺖ، دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻣﻴﻠﻮﻳﻴﺪ و ﻟﻨﻔﻮﻳﻫﺎي ﻮلﺳﻠ
ﻫﺎ ﺑﺎ دﺧﺎﻟﺖ در ﻣﺮاﺣﻞ ﺗﻜﻮﻳﻦ  رﻳﺰ ﻣﺤﻴﻄﻲ از ﺟﻤﻠﻪ، ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻦ
ﻫﺎي اﻳﻤﻨﻲ  ﭘﺎﺳﺦ يﻲ آﻧﻬﺎ در اﻟﻘﺎ دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﺑﺮ ﺗﻮاﻧﺎﻳﻫﺎي ﺳﻠﻮل
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﺟﺪا ﺷﺪه از ﻫﺎي ﺳﻠﻮل (7و 6).ﮔﺬارﻧﺪ ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻣﻲ
 ﭘﺎﺳﺦ يﻋﺚ اﻟﻘﺎﺑﺎ (taR)ﻲﻣﻮش ﺻﺤﺮاﻳﻳﺮ و رﻳﻪ  ﻫﺎي ﭘﻲ ﭘﻼك
 ﻫﺎي ﺳﻠﻮل در ﺣﺎﻟﻲ ﻛﻪ (9و 8).ﺷﻮﻧﺪ  ﻣﻲ2HTﻫﺎي  در ﺳﻠﻮل
دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﺟﺪا ﺷﺪه از ﻣﺪوﻻي ﺗﻴﻤﻮﺳﻲ ﺑﺎﻋﺚ ﺣﺬف 
 (01).ﺷﻮﻧﺪ  ﺗﻮﻟﺮاﻧﺲ ﻣﻲي و اﻟﻘﺎﮔﺮ واﻛﻨﺶ ﺧﻮد Tﻫﺎي  ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖ
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ، ﻣﺎﻫﻴﺖ ﻫﺎي ﺳﻠﻮلرده  زﻳﺮ ﻋﻼوه ﺑﺮﺑﻪ ﻫﺮ ﺣﺎل 
ﻮل دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﭘﺎﺳﺦ اﻳﻤﻨﻲ ﺑﻪ ﻧﻮع ﺑﺎﻓﺖ و رﻳﺰ ﻣﺤﻴﻄﻲ ﻛﻪ ﺳﻠ
   (7).در آن ﭘﺮورش ﻳﺎﻓﺘﻪ ﻧﻴﺰ ﺑﺴﺘﮕﻲ دارد
ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﺑﺎﻓﺖ ﺑﻪ )ﻫﺎي اﻳﻤﻨﻲ در ﻃﺤﺎل ﭘﺎﺳﺦﺗﻔﺎوت     
ﻣﻤﻜﻦ ( ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﺑﺎﻓﺖ ﺗﻮﻟﺮوژﻧﻴﻚ)و ﻛﺒﺪ( اﻳﻤﻮﻧﻮژﻧﻴﻚ
 ي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ در اﻟﻘﺎﻫﺎي ﺳﻠﻮلاﺳﺖ ﺑﻪ دﻟﻴﻞ ﺗﻔﺎوت ﻋﻤﻠﻜﺮد 
در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ .  ﺑﺎﺷﺪ2HT و 1HT ﻫﺎي  در ﺳﻠﻮل ﭘﺎﺳﺦ
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪ و ﻃﺤﺎل ﻣﻮش ﻧﺮﻣﺎل در ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﻲ ﻳﺗﻮاﻧﺎ
از ﻃﺮﻳﻖ ﺳﻨﺠﺶ  2HT و 1HT ﻫﺎي  ﺳﻠﻮل ﭘﺎﺳﺦاﻟﻘﺎي 
 ﻣﻮرد ارزﻳﺎﺑﻲ ﻗﺮار )γ-NFI ,01-LI(ﻳﻞ ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻨﻲﺎﭘﺮوﻓ
  .ﮔﺮﻓﺖ
  روش ﺑﺮرﺳﻲ
 ﻫﻔﺘﻪ از 6-8  ﺑﺎ ﺳﻦ  6/LB75Cﻫﺎي ﺧﺎﻟﺺ از ﻧﮋاد ﻣﻮش    
  55-53GOM ﭘﭙﺘﻴﺪ .اﻧﺴﺘﻴﺘﻮ ﭘﺎﺳﺘﻮر اﻳﺮان ﺧﺮﻳﺪاري ﺷﺪﻧﺪ
 K-G-N-R-Y-L-H-V-V-R-S-F-P-S-R-Y-W-G-V-E-Mﺑﺎ ﺗﻮاﻟﻲ
 mrahpaiDاز ﺷﺮﻛﺖ % 59ﺗﺮ از  و درﺟﻪ ﺧﻠﻮص ﺑﻴﺶ
روﺳﻴﻪ ﺑﻪ ﺳﻔﺎرش ﻣﺮﻛﺰ ﻣﻠﻲ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت ﻣﻬﻨﺪﺳﻲ ژﻧﺘﻴﻚ و 
  .ﺗﻜﻨﻮﻟﻮژي زﻳﺴﺘﻲ ﺧﺮﻳﺪاري ﮔﺮدﻳﺪ
 ﻣﻮرد ـ اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ از ﻧﻮع ﺗﺠﺮﺑﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻪ ﺻﻮرت    
 ي دﻧﺪرﺗﻴﻚﺎﻫ ﺳﻠﻮلﺳﺎزي ﺑﺮاي ﺟﺪا .ﺷﺎﻫﺪي اﻧﺠﺎم ﺷﺪ
ﻛﺒﺪ و ﻃﺤﺎل ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴﺐ از  از (lleC citirdneD=CD)
 .اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ (21)oaR و (11)cemerVﻫﺎي ﺗﻐﻴﻴﺮ ﻳﺎﻓﺘﻪ  روش
ﻫﺎ ﺑﺎ رﻋﺎﻳﺖ ﺷﺮاﻳﻂ اﺳﺘﺮﻳﻞ،  ﺑﻌﺪ از ﻧﺨﺎﻋﻲ ﻧﻤﻮدن ﻣﻮش
 در ﻣﺠﺰاﺑﻪ ﻃﻮر  ﻫﺎ ﺑﺎﻓﺖ. ﺪــ آﻧﻬﺎ ﺑﺮداﺷﺘﻪ ﺷ و ﻛﺒﺪﻃﺤﺎل
 (OCBIG)0461-IMPRﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ ﺮ ــﻟﻴﺘ  ﻣﻴﻠﻲ5-01
( mureS flaC lateF=SCF)ﺳﺮم ﺟﻨﻴﻦ ﮔﻮﺳﺎﻟﻪ % 2ﺎوي ﺣ
 و( ehcoR)ﻟﻴﺘﺮ آﻧﺰﻳﻢ ﻛﻼژﻧﺎز ﻣﻴﻠﻲﮔﺮم در  ﻣﻴﻠﻲ1، (OCBIG)
ﺑﺎ  ( ehcoR) esaND    آﻧﺰﻳﻢ ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 02
دﻗﻴﻘﻪ  03ﺮدﻳﺪه و ﺑﻪ ﻣﺪت ﻗﻴﭽﻲ ﺟﺮاﺣﻲ ﺗﻴﺰي ﻛﺎﻣﻼ ﺧﺮد ﮔ
 2OC  %5و ﮔﺮاد   درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ73 ﺑﺎ دﻣﺎيدر اﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر 
  . ﻜﻮﺑﻪ ﺷﺪﻧﺪاﻧ
ﻪ دﺳﺖ آﻣﺪه از ﺗﻮري ﺳﻴﻤﻲ ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮن ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑ    
 ﻋﺒﻮر داده ﺷﺪ ﻣﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ0/1 ﺑﺎ ﻣﻨﺎﻓﺬي ﺑﻪ ﻗﻄﺮ hsem llec()
ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮن ﺗﻚ . ﺗﺎ ﻗﻄﻌﺎت ﺑﺎﻓﺘﻲ ﻫﻀﻢ ﻧﺸﺪه ﺟﺪا ﮔﺮدد
 )kreM( ATDE ﻣﻮﻻر  ﻣﻴﻠﻲ5 دﻗﻴﻘﻪ ﺑﺎ 5ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺑﻪ ﻣﺪت 
  . ﻣﺨﻠﻮط ﮔﺮدﻳﺪ
 از (dicA citecA arteT leyhteiD-neleyhtE)ATDE    
. ﻛﻨﺪ  و ﺗﺸﻜﻴﻞ ﻛﻼﻣﭗ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي ﻣﻲاﺗﺼﺎل ﺳﻠﻮﻟﻲ
 ﺑﺎ ﺑﺎﻓﺮ ﻓﺴﻔﺎت ﺳﺎﻟﻴﻦ  ﺑﺎر2ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮن ﺳﻠﻮﻟﻲ 
 ﻣﻴﻠﻲ 2 ﺳﺮد ﺣﺎوي (nilaS refaB etahpsohP=SBP)
ﺑﺎ  و ﮔﺮاد  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ4ﺷﺴﺘﺸﻮ و در دﻣﺎي  ATDE ﻣﻮﻻر
  .  دﻗﻴﻘﻪ ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻴﻮژ ﮔﺮدﻳﺪ01ﻪ ﻣﺪت  ﺑ003 g دور
ﺑﻪ   IMPRﻣﺤﻴﻂ ﻟﻴﺘﺮ  ﻣﻴﻠﻲ 2-3ﺳﻠﻮﻟﻲ در  (دهﺗﻮ)ﭘﻠﺖ    
 2-3ﺑﻪ آراﻣﻲ ﺑﺮ روي  ﺻﻮرت ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮن در آﻣﺪه و
ﻣﺘﺮ   ﮔﺮم در ﺳﺎﻧﺘﻲ1/860)%31ﻣﺤﻴﻂ ﮔﺮادﻳﺎن ﻟﻴﺘﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
 006 g دور  دﻗﻴﻘﻪ ﺑﺎ51ﺑﺮده و (  amrahP)ﻧﺎﻳﻜﻮدﻧﺰ( ﻣﻜﻌﺐ
در اﻳﻦ ﻣﺮﺣﻠﻪ . ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻴﻮژ ﺷﺪﮔﺮاد  ﺳﺎﻧﺘﻲ  درﺟﻪ4 و دﻣﺎي
 در روي ﻣﺤﻴﻂ sCDﺘﻪ ﻛﻢ ازﺟﻤﻠﻪ ﻴاﻧﺴ ﺑﺎ دﻫﺎي ﺳﻠﻮل
  و ﻫﻤﻜﺎرانﻗﺎﺳﻢ ﻣﺴﻴﺒﻲدﻛﺘﺮ                                                                                                ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪ و ﻃﺤﺎل ﺑﺮرﺳﻲ ﻧﻘﺶ ﺳﻠﻮل
731ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                                    4831 ﭘﺎﻳﻴﺰ/ 74ﺷﻤﺎره / دوره دوازدﻫﻢ
ﺑﺎ دﻗﺖ ﺗﻮﺳﻂ ﭘﻴﭙﺖ ﻫﺎ  ﺳﻠﻮل، اﻳﻦ ﮔﺮادﻳﺎن ﺑﺎﻗﻲ ﻣﺎﻧﺪﻧﺪ
 ﺑﺎر ﻣﺜﻞ ﻣﺮﺣﻠﻪ ﻗﺒﻞ ﺷﺴﺘﺸﻮ و 2ه و ﭘﺎﺳﺘﻮر ﺑﺮداﺷﺘﻪ ﺷﺪ
ﭘﻠﺖ ﺳﻠﻮﻟﻲ در ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ ﻛﺎﻣﻞ . ﺳﺎﻧﺘﺮﻳﻔﻴﻮژ ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ
 1×701 ﻪ ﺻﻮرت ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮﻧﻲ ﺣﺎوي ﺑSCF%  01ﺣﺎوي 
 ﻫﺮ ﭘﺘﺮي دﻳﺶ درون. آﻣﺪﻟﻴﺘﺮ در ﺳﻠﻮل در ﻫﺮ ﻣﻴﻠﻲ
ﺳﻠﻮﻟﻲ  از ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮنﻟﻴﺘﺮ  ﻣﻴﻠﻲ 3 ،()CNUNﺘﺮﻟﻴ ﻣﻴﻠﻲ06
 2OC%  5ﺑﺎ  دﻗﻴﻘﻪ در اﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر 09رﻳﺨﺘﻪ و ﺑﻪ ﻣﺪت ﻓﻮق 
ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ و  ﺳﻠﻮلدر ﻃﻲ اﻳﻦ ﻣﺪت . ﮔﺮدﻳﺪاﻧﻜﻮﺑﻪ 
ﺑﺎ ﺷﺴﺘﺸﻮي آرام . ﻧﺪﺷﺪ ﻣﺎﻛﺮوﻓﺎژﻫﺎ ﺑﻪ ﻛﻒ ﭘﻠﻴﺖ ﻣﺘﺼﻞ ﻣﻲ
اﻳﻦ . ﻧﺪ ﺷﺪ ﺣﺬف(ﻫﺎ ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖ)ﻴﺮ ﭼﺴﺒﺎن  ﻏﻫﺎي ﺳﻠﻮل ،ﭘﻠﻴﺖ
درﺟﻪ  73) ﮔﺮم IMPRﻳﺎ ﻣﺤﻴﻂ SBP ﻋﻤﻞ ﺑﺎﻳﺪ ﺑﺎ 
ﻫﺎي  ﺳﻠﻮلاﮔﺮ ﻣﻴﺰان ﺧﻠﻮص . اﻧﺠﺎم ﺷﻮد( ﮔﺮاد ﺳﺎﻧﺘﻲ
  دﻗﻴﻘﻪ03ﺗﻮان ﻋﻤﻞ ﺷﺴﺘﺸﻮ را ﺑﻌﺪ از  دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﻢ ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
 ﭼﺴﺒﻴﺪه ﺑﻪ ﭘﻠﻴﺖ ﺑﻪ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل.  اﻧﺠﺎم داداﻧﻜﻮﺑﺎﺳﻴﻮن، ﻣﺠﺪداً
  ﻣﺎي ﺑﺎ د ﺳﺎﻋﺖ در ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ ﻛﺎﻣﻞ و اﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر81ﻣﺪت 
در اﻳﻦ  . ﻛﺸﺖ داده ﺷﺪﻧﺪ2OC% 5 و ﮔﺮاد درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 73
ﺲ از ﺑﺎﻟﻎ ﺷﺪن از ﻛﻒ ﭘﻠﻴﺖ ﺟﺪا  دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﭘﻫﺎي ﺳﻠﻮلﻣﺪت 
ﺑﺎ روش  وﺷﺪﻧﺪ آوري  ﻫﺎ ﺟﻤﻊ ﺳﻠﻮلاﻳﻦ . ﻧﺪﺷﺪ ﻣﻲ
 واﺟﺪ ﻫﺎ ﺳﻠﻮل اﻳﻦ %09-%59ﻓﻠﻮﺳﻴﺘﻮﻣﺘﺮي ﻣﺸﺨﺺ ﺷﺪ ﻛﻪ 
(  دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ در ﻣﻮشﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺷﺎﺧﺺ )c11DCﻣﺎرﻛﺮ 
م ﺑﻪ ﺗﻮﺿﻴﺢ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻌﺪ از ﻛﺸﺖ ﺷﺒﺎﻧﻪ  ﻻز(31).ﻫﺴﺘﻨﺪ
 ، ﻏﻴﺮ ﭘﺎراﻧﺸﻴﻤﻲﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﻛﺒﺪي، ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺣﺬف ﻫﺎي ﺳﻠﻮل
 ﺷﻨﺎور ﻣﺠﺪد ﺑﺮ روي ﻣﺤﻴﻂ ﮔﺮادﻳﺎن ﻧﺎﻳﻜﻮدﻧﺰ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل
 ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﺑﻴﻦ ﻓﺎزي ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺑﺮده ﺷﺪ و 
   . ﺷﺪ(tsevraH) ﻫﺎروﺳﺖ،دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ
ﺪ و ﻃﺤﺎل  دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺒﻖ روش ذﻛﺮ ﺷﺪه از ﻛﺒﻫﺎي ﺳﻠﻮل    
 ﺳﺎﻋﺘﻪ 81ﻃﻲ ﻛﺸﺖ  . ﺟﺪا ﺷﺪﻧﺪ6/LB75Cاز ﻧﮋاد ﻣﻮش 
ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم 002 ﻫﺎ، ﺳﻠﻮل، ﺑﻪ ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ اﻳﻦ (thgin revo)
ﺑﻌﺪ از ﻛﺸﺖ .  اﺿﺎﻓﻪ ﮔﺮدﻳﺪ55-53GOMﭘﭙﺘﻴﺪ ﻟﻴﺘﺮ  در ﻣﻴﻠﻲ
 3-6 ﺑﻪ ﻣﺪت اًآوري و ﻣﺠﺪد ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﺟﻤﻊ ﺳﻠﻮلﺷﺒﺎﻧﻪ، 
م ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮ002 ﺑﺎ ﻏﻠﻈﺖ SCF ﺳﺎﻋﺖ در ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ ﺑﺪون
ﺟﻬﺖ ﺣﺬف .  ﻣﺠﺎور ﺷﺪﻧﺪ55-53GOM ﭘﭙﺘﻴﺪ ﻟﻴﺘﺮ از در ﻣﻴﻠﻲ
 ﺑﺎر ﺑﺎ ﺑﺎﻓﺮ ﻓﺴﻔﺎت ﺳﺎﻟﻴﻦ 3ﻫﺎ  ﺳﻠﻮلﭘﭙﺘﻴﺪﻫﺎي ﻣﺼﺮف ﻧﺸﺪه، 
  ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ03 در ﺣﺠﻢ sCD از 3 ×501ﺗﻌﺪاد . ﺷﺴﺘﻪ ﺷﺪﻧﺪ
  ﺗﺰرﻳﻖ6/LB75C  از ﻧﮋادﺑﺎﻓﺮ ﻓﺴﻔﺎت ﺑﻪ ﻛﻒ ﻫﺮ ﭘﺎي ﻣﻮش
 sCD  ﮔﺮوه ﻛﻨﺘﺮلﺑﻪ(. scD6×501  ﺗﻌﺪادﺑﻪ ﻫﺮ ﻣﻮش ).ﮔﺮدﻳﺪ
اي ﻫﺮ ﮔﺮوه ﺮﺑ.  ﺷﺪه در ﻏﻴﺎب آﻧﺘﻲ ژن ﺗﺰرﻳﻖ ﺷﺪﻛﺸﺖ داده
   .ﻣﻮش در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ ﺳﺮ 7
ﻫﺎي  ﺳﻠﻮلﻫﺎي ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺷﺪه از  ﻴﺘﻮﻛﻴﻦﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﺳﻨﺠﺶ ﺳ    
 اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﻫﺎي ﻣﻮشآﻣﺪه از ﻏﺪد ﻟﻨﻔﺎوي ﻪ دﺳﺖ اي ﺑ ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ
 ، دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه ﻛﺒﺪي و ﻃﺤﺎﻟﻲﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺷﺪه ﺑﺎ 
ﺳﻠﻮل در ﻫﺮ  1/5-2× 601ﺎ ﻏﻠﻈﺖ  ﺑ ﺳﻠﻮﻟﻲﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮن
 ﻣﻮش ﺗﻬﻴﻪ% 1م ﻧﺮﻣﺎل ﻟﻴﺘﺮ در ﻣﺤﻴﻂ ﻛﺸﺖ ﺣﺎوي ﺳﺮ ﻣﻴﻠﻲ
 ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ002اي، ﻣﻘﺪار   ﺣﻔﺮه69در ﻫﺮ ﺣﻔﺮه از ﭘﻠﻴﺖ . ﺷﺪ
ﻏﻠﻈﺖ ﻣﻨﺎﺳﺒﻲ از . از ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮن ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻓﻮق رﻳﺨﺘﻪ ﺷﺪ
ﺑﻪ (  etacilpirt)ﻳﻲ ﺗﺎ3 ﺑﻪ ﺻﻮرت 55-53GOMﭘﭙﺘﻴﺪ 
 ﭘﭙﺘﻴﺪ اﺿﺎﻓﻪ ،ﻫﺎي ﻛﻨﺘﺮل ﻣﻨﻔﻲ ﺑﻪ ﺣﻔﺮه. ﻫﺎ اﺿﺎﻓﻪ ﮔﺮدﻳﺪ ﺣﻔﺮه
. ﻫﺎ در اﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر ﻛﺸﺖ ﺳﻠﻮل اﻧﻜﻮﺑﻪ ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ ﻣﻴﻜﺮوﭘﻠﻴﺖ. ﻧﺸﺪ
ﻫﺎ در ﺣﻀﻮر  ﻛﺸﺖ ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖاز ﺖ ــ ﺳﺎﻋ69ﺖ ــﮔﺬﺷ ﺑﻌﺪ از
، ﻣﺎﻳﻊ روﻳﻲ ﺟﻬﺖ ﺳﻨﺠﺶ ژن ﻲو ﻋﺪم ﺣﻀﻮر آﻧﺘ
آوري و ﺗﺎ زﻣﺎن  ﺟﻤﻊ، γ-NFI و 01-LI يﻫﺎ ﻴﻦﺳﻴﺘﻮﻛ
   .درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻴﮕﺮاد ﻓﺮﻳﺰ ﺷﺪ -07آزﻣﺎﻳﺶ در 
 ﺳﻨﺠﺶ ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴﺐ از ﺳﺖ γ-NFI و 01-LI ﺟﻬﺖ ﺳﻨﺠﺶ    
 و ﺳﺖ( tes 01-LI esuoM MTAIEtpO ;DB)01-LI
( tes γ-NFI esuoM MTAIEtpO ;DB)γ-NFI ﺳﻨﺠﺶ
 bAm 01-LI esuom-itnAﺗﻴﺘﺮ ﻣﻨﺎﺳﺐ   .اﺳﺘﻔﺎده ﺷﺪ
ﺗﻌﻴﻴﻦ ( 0001:1)bAm γ-NFI esuom-itnAو ( 521:1)
  . ﮔﺮدﻳﺪ
 0001:1 و bAm 01-LI esuom-itnA از521:1 رﻗﺖ    
 در ﺑﺎﻓﺮﻫﺎي ﭘﻮﺷﺎﻧﻨﺪه  bAm γ-NFI esuom-itnAاز
 اﺿﺎﻓﻪ ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ001 ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﺧﻮد ﺗﻬﻴﻪ و ﺑﻪ ﻫﺮ ﺣﻔﺮه
 ﮔﺮاد درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 4 ﺷﺐ در دﻣﺎي 1 ﺑﻪ ﻣﺪت ﻫﺎ ﭘﻠﻴﺖ .ﮔﺮدﻳﺪ
 ﺑﺎر ﺑﺎ ﺑﺎﻓﺮ 3-5ﻫﺎ  ﭘﺲ از اﻧﻜﻮﺑﺎﺳﻴﻮن، ﭘﻠﻴﺖ .ﻧﺪاﻧﻜﻮﺑﻪ ﺷﺪ
ﻨﺪه ﺑﻪ ﺎﻓﺮ ﺑﻠﻮﻛﻪ ﻛﻨ از ﺑﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ002 .ﺷﺴﺘﻪ ﺷﺪﻧﺪ، ﺷﺴﺘﺸﻮ
درﺟﻪ  73 دﻣﺎي  ﺳﺎﻋﺖ در1ﻫﺮ ﺣﻔﺮه اﺿﺎﻓﻪ و ﺑﻪ ﻣﺪت 
 3ﺷﺴﺘﺸﻮي ﭘﻠﻴﺖ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﻣﺮﺣﻠﻪ  .ﻧﺪ اﻧﻜﻮﺑﻪ ﮔﺮدﻳﺪﮔﺮاد ﺳﺎﻧﺘﻲ
اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ و ﺑﺎ ﻗﺮار دادن ﭘﻠﻴﺖ ﺑﺮ روي دﺳﺘﻤﺎل ﻛﺎﻏﺬي، 
   . ﺧﺸﻚ ﺷﺪﻓﺮ اﺿﺎﻓﻲ آن ﻛﺎﻣﻼًﺑﺎ
  و ﻫﻤﻜﺎرانﻗﺎﺳﻢ ﻣﺴﻴﺒﻲدﻛﺘﺮ                                                                                               ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪ و ﻃﺤﺎل ﺑﺮرﺳﻲ ﻧﻘﺶ ﺳﻠﻮل 
831   4831 ﭘﺎﻳﻴﺰ/ 74ﺷﻤﺎره /          دوره دوازدﻫﻢ                                                                    ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان          
 در ﺑﺎﻓﺮ γ-NFI و 01-LIﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ از اﺳﺘﺎﻧﺪارد  ﻏﻠﻈﺖ    
 001ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ در ﻫﺮ ﺣﻔﺮه ﺑﻪ ﺻﻮرت رﻗﻴﻖ ﻛﻨﻨﺪه ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪ و 
ﻧﻴﺰ ( ﻣﺎﻳﻊ روﻳﻲ ﻛﺸﺖ ﺳﻠﻮل)ﻫﺎ ﻧﻤﻮﻧﻪ. ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪ
ﻫﺎي ﻣﻮرد ﻧﻈﺮ   ﺑﻪ ﺣﻔﺮهetacilpudﺑﻪ ﺻﻮرت رﻗﻴﻖ ﻧﺸﺪه و 
 ﺳﺎﻋﺖ در 1/5-2اﻧﻜﻮﺑﺎﺳﻴﻮن ﺑﻪ ﻣﺪت  .اﺿﺎﻓﻪ ﮔﺮدﻳﺪﻧﺪ
ﺧﺸﻚ ﻛﺮدن   اﻧﺠﺎم ﺷﺪ و ﺷﺴﺘﺸﻮ وﮔﺮاد درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ73
ﻫﺎي  ﺗﻴﺘﺮ ﻣﻨﺎﺳﺐ آﻧﺘﻲ ﺑﺎدي . ﺻﻮرت ﮔﺮﻓﺖ5ﺮﺣﻠﻪ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﻣ
و ( 521:1)01-LIﻫﺎي ﺑﻴﻮﺗﻴﻨﻪ ﺷﺪه ﺿﺪ  آﻧﺘﻲ ﺑﺎدي]ﺳﻨﺠﺸﻲ 
 ،(521:1) و ﻛﻮﻧﮋوﮔﻪ آوﻳﺪﻳﻦ ـ ﭘﺮاﻛﺴﻴﺪاز[(521:1)γ-NFI
ﺗﻌﻴﻴﻦ و ﺑﺎ ﻧﺴﺒﺖ ﻳﻜﺴﺎن در ﺑﺎﻓﺮ رﻗﻴﻖ ﻛﻨﻨﺪه ﺗﻬﻴﻪ و ﺑﻪ 
 . از ﻣﺠﻤﻮﻋﻪ ﻣﺬﻛﻮر اﺿﺎﻓﻪ ﮔﺮدﻳﺪﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ001ﻫﺮﺣﻔﺮه 
 ﮔﺮاد درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ73دﻣﺎي  ﺳﺎﻋﺖ در 2ﺑﻪ ﻣﺪت اﻧﻜﻮﺑﺎﺳﻴﻮن 
 ﺻﻮرت 5 و ﺷﺴﺘﺸﻮ و ﺧﺸﻚ ﻛﺮدن ﻣﺎﻧﻨﺪ ﻣﺮﺣﻠﻪ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ
 ﺑﻪ ﻫﺮ ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ001ﺳﻮﺑﺴﺘﺮاي آﻧﺰﻳﻤﻲ در ﺣﺠﻢ  .ﮔﺮﻓﺖ
ﺎي ﻛﻨﺘﺮل ــﻫ ﮓ ﺣﻔﺮهــﺮ رﻧــزﻣﺎن ﺗﻐﻴﻴﺗﺎ  .ﺣﻔﺮه اﺿﺎﻓﻪ ﮔﺮدﻳﺪ
ﻲ اﻧﻜﻮﺑﻪ ﺷﺪ و در اﻧﺘﻬﺎ، ــ، ﭘﻠﻴﺖ در ﺗﺎرﻳﻜ(knalB)ﻣﻨﻔﻲ
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده  .ﻣﺘﻮﻗﻒ ﺷﺪ% 02ﺪ ﺳﻮﻟﻔﻮرﻳﻚ ــﺳﻴﺶ ﺑﺎ اــواﻛﻨ
، ﻣﻴﺰان ﺟﺬب ﻧﻮر redaeR ASILEاز دﺳﺘﮕﺎه 
 ﺧﻮاﻧﺪه  ﻧﺎﻧﻮﻣﺘﺮ054 در ﻃﻮل ﻣﻮج (ytisned lacitpO=DO)
 ﻣﻨﺤﻨﻲ ،ﻫﺎي اﺳﺘﺎﻧﺪارد  ﻧﻤﻮﻧﻪDOﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از . ﺷﺪ
ي ﻛﺎﻏﺬ ﻟﮕﺎرﻳﺘﻤﻲ رﺳﻢ ﺷﺪ و ﻏﻠﻈﺖ اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﺑﺮ رو
ﻣﺎﻳﻊ روﻳﻲ ﻛﺸﺖ )ﺶﻫﺎي ﻣﻮرد آزﻣﺎﻳ ﻫﺎ در ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻴﻦﺳﻴﺘﻮﻛ
ﻧﻤﻮدار )ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻣﻨﺤﻨﻲ اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﺗﻌﻴﻴﻦ ﮔﺮدﻳﺪ( ﻫﺎ ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖ










 01-LI و γ-NFIﻣﻨﺤﻨﻲ اﺳﺘﺎﻧﺪارد ﺟﻬﺖ ﺳﻨﺠﺶ -1ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره 
ﻫﺎي  از روشﻫﺎ  ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻦﺑﺮاي ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ اﺧﺘﻼف ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ     




 ي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ در اﻟﻘﺎﻫﺎي ﺳﻠﻮل  ﺑﻪ ﻣﻨﻈﻮر ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻋﻤﻠﻜﺮد 
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﺟﺪا ﺷﺪه از ﻛﺒﺪ و ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﭘﺮوﻓﺎﻳﻞ ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻨﻲ،
 55-53GOMﭘﭙﺘﻴﺪ ﻟﻴﺘﺮ  ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 002ﻃﺤﺎل ﺑﺎ 
ﻃﺤﺎﻟﻲ  ﺳﻠﻮل دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي و 6×501ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪﻧﺪ و ﺗﻌﺪاد 
ل  ﺳﻠﻮ3×501ﺑﻪ ﻛﻒ ﻫﺮ ﭘﺎ )ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه ﺑﻪ ﻛﻒ ﭘﺎي ﻫﺮ ﻣﻮش
 ﺳﺮ 7در ﻫﺮ ﮔﺮوه .  ﺷﺪﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﺠﺰا ﺗﺰرﻳﻖ( دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ
  . ﻣﻮش آزﻣﺎﻳﺶ ﺷﺪ
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي و ﻃﺤﺎﻟﻲ ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﻛﻨﺘﺮل ﻫﺎي  ﮔﺮوهﺑﻪ     
ﻫﺎي  ﺳﻠﻮل روز 5ﭘﺲ از ﮔﺬﺷﺖ . ﭘﺎﻟﺲ ﻧﺸﺪه ﺗﺰرﻳﻖ ﮔﺮدﻳﺪ
ﻫﺎ ﺟﺪا و   ﻣﻮشاز اﻳﻦ  laetilpopاي ﻏﺪد ﻟﻨﻔﺎوي ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ
وﻳﻲ ﻛﺸﺖ اﻳﻦ  در ﻣﺎﻳﻊ ر01-LI و γ-NFIﻣﻴﺰان ﺗﻮﻟﻴﺪ 
ﻛﺸﺖ در ﺣﻀﻮر و ﻋﺪم از  ﺳﺎﻋﺖ 69ﮔﺬﺷﺖ  ﺑﻌﺪ از ﻫﺎ ﺳﻠﻮل
 ﻣﻮرد ﺳﻨﺠﺶ  ASILE ﺑﺎ روش،55-53GOMﺣﻀﻮر ﭘﭙﺘﻴﺪ 
  .ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ
در ﻣﺎﻳﻊ γ-NFI ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﻣﻴﺰان ﺗﻮﻟﻴﺪ     
 اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ ﻫﺎي ﻣﻮشاي  ﻫﺎي ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ ﺳﻠﻮلروﻳﻲ ﻛﺸﺖ 
 ﺣﻀﻮر و ﻋﺪم در  دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎﻟﻲ ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪهﻫﺎي ﺳﻠﻮل
 ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم 5231±052 ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴﺐ  55-53GOMﺣﻀﻮر ﭘﭙﺘﻴﺪ
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ . ﻮدﺑ ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 03±61و  ﻟﻴﺘﺮ در ﻣﻴﻠﻲ
ﻫﺎي  ﺳﻠﻮل ﺗﻮﺳﻂ γ-NFIداري در ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴﺪ  ﺗﻔﺎوت ﻣﻌﻨﻲ
ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ  ﺳﻠﻮل اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ ﻫﺎي ﻣﻮشاي  ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ
و ﭘﺎﻟﺲ ( ﺘﺮﻟﻴ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 5231±052)ﻃﺤﺎﻟﻲ ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه
 ﻣﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳﺪ( ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 52±01)ﻧﺸﺪه
  . ( اﻟﻒ-2ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره ) ،(=p0/200)
اي  ﻫﺎي ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ ﺳﻠﻮلﺗﻮﺳﻂ γ-NFI ﻣﻴﺰان ﺗﻮﻟﻴﺪ     
ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي ﭘﺎﻟﺲ  ﺳﻠﻮل اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ ﻫﺎي ﻣﻮش
 04±8)و ﭘﺎﻟﺲ ﻧﺸﺪه( ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 069±002)ﺷﺪه
اي ﻣﺘﻔﺎوت  ﺑﻪ ﻃﻮر ﻗﺎﺑﻞ ﻣﻼﺣﻈﻪ( ﺘﺮﻟﻴ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ
  .( اﻟﻒ-3ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره )،(=p0/7300)ﺑﻮد
  و ﻫﻤﻜﺎرانﻗﺎﺳﻢ ﻣﺴﻴﺒﻲدﻛﺘﺮ                                                                                                ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪ و ﻃﺤﺎل ﺑﺮرﺳﻲ ﻧﻘﺶ ﺳﻠﻮل










ﻫﺎي   ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮلγ-NFI  ﺗﻮﻟﻴﺪﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ:  اﻟﻒ-2ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره 
ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎﻟﻲ ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه  ﻫﺎي اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ ﺳﻠﻮل اي ﻣﻮش ﻫﺴﺘﻪ ﺗﻚ
و ( 55-53GOM+sCD neelpS)55-53GOMﺑﺎ ﭘﭙﺘﻴﺪ
)   ( و ﻋﺪم ﺣﻀﻮر)   ( در ﺣﻀﻮر( ylno sCD neelpS)ﻧﺸﺪه ﭘﺎﻟﺲ










ﻫﺎي   ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮلγ-NFIﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴﺪ :  اﻟﻒ-3ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره 
ﻫــﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي ﭘﺎﻟﺲ  ﻫﺎي اﻳﻤﻮﻧﻴــﺰه ﺑﺎ ﺳﻠﻮل اي ﻣﻮش ﻫﺴﺘﻪ ﺗﻚ
ﻧﺸﺪه  و ﭘﺎﻟﺲ( 55-53GOM+sCD reviL)55-53GOMﺷﺪه ﺑﺎ ﭘﭙﺘﻴﺪ
ژن  آﻧﺘﻲ)   ( و ﻋﺪم ﺣﻀﻮر)   ( در ﺣﻀﻮر( ylno sCD reviL)
  اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ
  
ﺳﺖ آﻣﺪه ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ اﺧﺘﻼف دﻪ در ﻫﺮ ﺻﻮرت ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑ    
ﻫﺎي  ﺳﻠﻮلﺗﻮﻟﻴﺪ ﺷﺪه ﺗﻮﺳﻂ γ-NFI داري در ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ  ﻣﻌﻨﻲ
ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي  ﺳﻠﻮل اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ ﻫﺎي ﻣﻮشاي  ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ
  .و ﻃﺤﺎﻟﻲ وﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺖ
 در ﻣﺎﻳﻊ روﻳﻲ 01-LIﺖ ﺖ آﻣﺪه از ﻏﻠﻈــدﺳﻪ ﺞ ﺑﻳﻧﺘﺎ    
 در ﻣﺎﻳﻊ 01-LIﺎن داد ﻛﻪ ﻣﻴﺰان ﺗﻮﻟﻴﺪ ــﻛﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻧﺸ
 اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﻫﺎي ﻣﻮشاي  ﻪــﻚ ﻫﺴﺘــﺎي ﺗــﻫ ﺳﻠﻮلروﻳﻲ ﻛﺸﺖ 
در ﺣﻀﻮر و  ﺪهــﺲ ﺷــ دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎﻟﻲ ﭘﺎﻟﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺑﺎ 
  وﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 58±03 ﻋﺪم ﺣﻀﻮر ﭘﭙﺘﻴﺪ ﺑﻪ ﺗﺮﺗﻴﺐ
داري در  ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺗﻔﺎوت ﻣﻌﻨﻲ. ﺑﻮد ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 8±5
اي  ﻫﺎي ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ ﺳﻠﻮل ﺗﻮﺳﻂ 01-LIﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴﺪ 
ﺲ ﺷﺪه  دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎﻟﻲ ﭘﺎﻟﻫﺎي ﺳﻠﻮل اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ ﻫﺎي ﻣﻮش
   .( ب-2ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره ) ،(=p0/400)و ﭘﺎﻟﺲ ﻧﺸﺪه  ﻣﺸﺎﻫﺪه ﮔﺮدﻳﺪ
اي  ﻫﺎي ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ ﺳﻠﻮل ﺗﻮﺳﻂ 01-LIﻣﻴﺰان ﺗﻮﻟﻴﺪ     
 ي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪهﻫﺎ ﺳﻠﻮل اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ ﻫﺎي ﻣﻮش
 61±7)و ﭘﺎﻟﺲ ﻧﺸﺪه( ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 562±05)
 اي ﻣﺘﻔﺎوت ﺑﻮد ﺑﻪ ﻃﻮر ﻗﺎﺑﻞ ﻣﻼﺣﻈﻪ( ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ










ﻫﺎي   ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮل01-LIﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴﺪ :  ب-2ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره 
ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎﻟﻲ ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه  ﺳﻠﻮلﻫﺎي اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ  اي ﻣﻮش ﻫﺴﺘﻪ ﺗﻚ
و ( 55-53GOM+sCD neelpS)55-53GOMﺑﺎ ﭘﭙﺘﻴﺪ
)   ( و ﻋﺪم ﺣﻀﻮر)   ( در ﺣﻀﻮر( ylno sCD neelpS)ﻧﺸﺪه ﭘﺎﻟﺲ
  ژن اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ آﻧﺘﻲ
 
ﺳﺖ آﻣﺪه ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ اﺧﺘﻼف دﻪ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﻫﻤﭽﻨﻴﻦ     
ﻫﺎي  ﺳﻠﻮل ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺷﺪه ﺗﻮﺳﻂ 01-LIداري در ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ  ﻣﻌﻨﻲ
 ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي ﺳﻠﻮل اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ ﻫﺎي ﻣﻮشاي  ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ
ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم  58±03)و ﻃﺤﺎﻟﻲ( ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 562±05)
  (. =p0/710)وﺟﻮد داﺷﺖ( ﻟﻴﺘﺮ در ﻣﻴﻠﻲ
ﺪه ــﺪ ﺷــ ﺗﻮﻟﻴ01-LI ﺑﻪ γ-NFIﺖ ــﻪ ﻧﺴﺒــﺑﺎ ﻣﻘﺎﻳﺴ    
 اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺷﺪه ﺑﺎ ﻫﺎي ﻣﻮشاي  ﻫﺎي ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ ﺳﻠﻮلﺗﻮﺳﻂ 
ﻣﺸﺨﺺ ( 3/7)و ﻛﺒﺪي( 51/6)ﻫﺎي دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎﻟﻲ ﺳﻠﻮل
 ﻪـــــﺑγ-NFI   داري در ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﻧﺴﺒﺖ ﻌﻨﻲﮔﺮدﻳﺪ ﻛﻪ ﺗﻔﺎوت ﻣ
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 ،(=p0/410)و در دو ﮔﺮوه وﺟﻮد داﺷﺖ هﺗﻮﻟﻴﺪ ﺷﺪ 01-LI










ﻫﺎي  ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮل01-LI ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﺗﻮﻟﻴﺪ :  ب-3ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره 
ﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي ﭘﺎﻟﺲ ﻫــﺎي د ﻫﺎي اﻳﻤﻮﻧﻴــﺰه ﺑﺎ ﺳﻠﻮل اي ﻣﻮش ﻫﺴﺘﻪ ﺗﻚ
ﻧﺸﺪه  و ﭘﺎﻟﺲ( 55-53GOM+sCD reviL)55-53GOMﺷﺪه ﺑﺎ ﭘﭙﺘﻴﺪ











 01-LI ﺑﻪ γ-NFIﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﻧﺴﺒﺖ ﺗﻮﻟﻴﺪ  -4ﻧﻤﻮدار ﺷﻤﺎره 
ﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻫﺎي د ﻫﺎي اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ ﺳﻠﻮل اي ﻣﻮش ﻫﺴﺘﻪ ﻫﺎي ﺗﻚ ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮل
 55-53GOMﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه ﺑﺎ ﭘﭙﺘﻴﺪ ( ب)و ﻛﺒﺪي( اﻟﻒ)ﻃﺤﺎﻟﻲ
 
  ﺑﺤﺚ
 ،Tﻫﺎي ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖ  دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ وﻫﺎي ﺳﻠﻮلﻛﻨﺶ  ﺻﻞ ﻣﻴﺎنﺣﺎ    
ﻴﻨﻲ ﺗﻮﺳﻂ اﻳﻦ ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖ و ﺗﻮﻟﻴﺪ دﺳﺘﺠﺎت ﺳﻴﺘﻮﻛ
 ﻣﻤﻜﻦ T ﻫﺎي ﻓﻌﺎل ﺷﺪن و ﺗﻜﺜﻴﺮ ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖ. ﺑﺎﺷﺪ ﻫﺎ ﻣﻲ ﺳﻠﻮل
 يﭼﮕﻮﻧﮕﻲ اﻟﻘﺎ (41).ﭘﺎﺳﺦ اﻳﻤﻨﻲ ﻣﻨﺠﺮ ﺷﻮد اﺳﺖ ﺑﻪ ﺗﻮﻟﺮاﻧﺲ ﻳﺎ
 ﻫﺎي  ﻋﻤﻞ ﻛﻨﻨﺪه ﻳﺎ ﺗﻨﻈﻴﻢ ﻛﻨﻨﺪه و ﻳﺎ ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖT ﻫﺎي ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖ
ﻛﻨﻨﺪ ﺗﻮﺳﻂ   ﻛﻪ اﻟﮕﻮي ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻨﻲ ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ را ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻲT
ﮔﺰارﺷﺎت ﻣﺘﻌﺪدي .  دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻣﺸﺨﺺ ﻧﻴﺴﺖﻫﺎي ﺳﻠﻮل
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ در ﻫﺎي ﺳﻠﻮلوﺟﻮد دارد ﻛﻪ ﻧﺸﺎن دﻫﻨﺪه دﺧﺎﻟﺖ 
 2HTﺎ  ﻳ1HT ﻫﺎي  ﺳﻠﻮل اﻳﻤﻨﻲ ﺑﻪ ﺳﻤﺖﻫﺎي ﭘﺎﺳﺦﻫﺪاﻳﺖ 
   (61و 51).ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
 γ-NFIﻫﺎي  ﮔﻴﺮي ﻏﻠﻈﺖ ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻦ  ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺎ اﻧﺪازهاﻳﻦ    در 
 ﻫﺎي ﻣﻮشاي  ﻫﺎي ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ ﺳﻠﻮل ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺷﺪه ﺗﻮﺳﻂ 01-LIو 
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎﻟﻲ و ﻛﺒﺪي ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه ﺑﺎ ﻫﺎي ﺳﻠﻞاﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ 
ﻫﺎي   ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺮدﻳﺪ ﻛﻪ ﻏﻠﻈﺖ ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻦ55-53GOMﭘﭙﺘﻴﺪ 
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺪه ﺑﺎ  اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺷﻫﺎي ﻣﻮشﻓﻮق در 
 در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ 55-53GOMﻃﺤﺎﻟﻲ ﻳﺎ ﻛﺒﺪي ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه ﺑﺎ ﭘﭙﺘﻴﺪ 
 درﻳﺎﻓﺖ ﻧﻤﻮده  دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ راﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﻛﻪ ﻓﻘﻂ ﻲﻫﺎﻳ ﻣﻮشﺑﺎ 
ﻲ ﻫﺎﻳ ﻣﻮشاز ﻃﺮﻓﻲ در . ﺗﺮ ﺑﻮد داري ﺑﻴﺶ ﺑﻮدﻧﺪ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﻌﻨﻲ
ﺎ ﭘﭙﺘﻴﺪ ــﺪه ﺑــﺲ ﺷــﻲ ﭘﺎﻟــﻚ ﻃﺤﺎﻟــ دﻧﺪرﻳﺘﻴﻫﺎي ﺑﺎ ﺳﻠﻮلﻛﻪ 
 γ-NFI ﺰه ﺷﺪه ﺑﻮدﻧﺪ، ﻣﻘﺪار ﺗﻮﻟﻴﺪ اﻳﻤﻮﻧﻴ55-53GOM
ﻫﺎي ﺗﻚ  ﺳﻠﻮل ﺗﻮﺳﻂ (ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 5231±052)
ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در  58±03 )01-LIدر ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﻣﻘﺪار اي  ﻫﺴﺘﻪ
 ﻧﻘﺶ γ-NFI. ﺗﺮ ﺑﻮد اي ﺑﻴﺶ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻗﺎﺑﻞ ﻣﻼﺣﻈﻪ( ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
دارد و ﺑﻪ  1HT ﻫﺎي  ﺳﻠﻮلﻣﻬﻤﻲ در ﻫﺪاﻳﺖ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﺳﻤﺖ
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎﻟﻲ ﺑﺎﻋﺚ اﻟﻘﺎ ﭘﺎﺳﺦ ﺎيﻫ ﺳﻠﻮلرﺳﺪ ﻛﻪ  ﻧﻈﺮ ﻣﻲ
ﻟﻌﺎت اﻧﺠﺎم ﺷﺪه ﻗﺒﻠﻲ ﻧﻴﺰ  ﻣﻄﺎ(71).ﺷﻮﻧﺪ ﻣﻲ 1HTﻫﺎي  در ﺳﻠﻮل
 ﻫﺎي ﭘﺎﺳﺦ ﻲ دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎﻟﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺪ ﻛﻪ ﻨدﻫ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ
 (81).ﻛﻨﻨﺪ را اﻟﻘﺎ ﻣﻲ 1HTﻫﺎي  ﺳﻠﻮل
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه ﻧﻴﺰ ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ ﺗﺤﺮﻳﻚ ﻫﺎي ﻠﻮلﺳ    
 ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻧﺸﺎن داد ﻛﻪ ﻣﻘﺪار . را دارﻧﺪ01-LI  و γ-NFIﺗﻮﻟﻴﺪ 
 در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ( ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 069±002)γ-NFIﺗﻮﻟﻴﺪ 
ﺗﻮﺳﻂ ( ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 562±05)01-LI ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻴﺰان
 ﻫﺎي ﺳﻠﻮل اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺷﺪه ﺑﺎ ﻫﺎي ﻣﻮشاي  ﻫﺎي ﺗﻚ ﻫﺴﺘﻪ ﺳﻠﻮل
  . ﺑﻮدﺗﺮ  دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه ﺑﻴﺶ
ﻫﺎي ﺗﻚ  ﺳﻠﻮل  ﺗﻮﺳﻂγ-NFIﻫﺮ ﭼﻨﺪ در ﻣﻘﺪار ﺗﻮﻟﻴﺪ    
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺷﺪه ﺑﺎ ﻫﺎي ﻣﻮشاي  ﻫﺴﺘﻪ
ﻃﺤﺎﻟﻲ و ﻛﺒﺪي ﺗﻔﺎوت زﻳﺎدي وﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺖ، اﻣﺎ ﻣﻴﺰان ﺗﻮﻟﻴﺪ 
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي ﭘﺎﻟﺲ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﻛﻪ ﻫﺎﻳﻲ ﻣﻮش در 01-LI
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 562±05) را درﻳﺎﻓﺖ ﻧﻤﻮده ﺑﻮدﻧﺪ55-53GOMﺷﺪه ﺑﺎ ﭘﭙﺘﻴﺪ 
ﻫﺎي   ﻛﻪ ﺑﺎ ﺳﻠﻮلدر ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﮔﺮوﻫﻲ (ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ
 58±03) ﭘﺎﻟﺲ ﺷﺪه اﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺷﺪه ﺑﻮدﻧﺪدﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎﻟﻲ
 ﺗﺮ ﺑﻮد داري ﺑﻴﺶ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﻌﻨﻲ( ﻟﻴﺘﺮ ﭘﻴﻜﻮﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ
  (. =p0/10)
 ﻫﺎي ﻣﻮش در 01-LI ﺑﻪ γ-NFIﺪ ــﺖ ﺗﻮﻟﻴــﻣﻴﺎﻧﮕﻴﻦ ﻧﺴﺒ    
ﺮم در ــﭘﻴﻜﻮﮔ 069 ،ﺪيــﻚ ﻛﺒــ دﻧﺪرﻳﺘﻴﻫﺎي ﺳﻠﻮلاﻳﻤﻮﻧﻴﺰه ﺑﺎ 
در ﺣﺎﻟﻲ . ﺑﻮد( 3/7 )ﻟﻴﺘﺮ ﺮم در ﻣﻴﻠﻲــﭘﻴﻜﻮﮔ 062  ﺑﻪﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
 ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺰه ﺑﺎ ــ اﻳﻤﻮﻧﻴﺎيــﻫ ﻣﻮشﻛﻪ اﻳﻦ ﻧﺴﺒﺖ در 
ﻛﻨﺪ ﻛﻪ  اﻳﻦ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﻴﺎن ﻣﻲ.  ﺑﻮد51/6دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻃﺤﺎﻟﻲ ﺣﺪود 
ﺗﺮي در ﺗﺤﺮﻳﻚ ﺗﻮﻟﻴﺪ   دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي ﺗﻮاﻧﺎﻳﻲ ﺑﻴﺶﻫﺎي ﺳﻠﻮل
 .ﻛﻨﻨﺪ را اﻟﻘﺎ ﻣﻲ 2HTﻫﺎي  ﺳﻠﻮل دارﻧﺪ و اﺣﺘﻤﺎﻻً ﭘﺎﺳﺦ 01-LI
اﻳﻦ اﺣﺘﻤﺎل وﺟﻮد دارد ﻛﻪ ﺧﺼﻮﺻﻴﺖ ﺗﻮﻟﺮوژﻧﻴﻚ ﺑﻮدن ﻛﺒﺪ 
ﭼﺮا ﻛﻪ اﻳﻦ  . ﺑﺎﺷﺪ01-LIﺗﺮ  دﻟﻴﻞ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻘﺎدﻳﺮ ﺑﻴﺶﻪ ﺑ
ﻫﺎي اﻳﻤﻨﻲ اﻳﻔﺎ  ﭘﺎﺳﺦﻴﻦ ﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﻲ در ﺗﻨﻈﻴﻢ و ﻣﻬﺎر ﺳﻴﺘﻮﻛ
  (02و 91).ﻛﻨﺪ ﻣﻲ
 ﻫﺎي ﺳﻠﻮل و ﻫﻤﻜﺎران ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ ﺗﺠﻮﻳﺰ annahK    
 اﻓﺰاﻳﺶ اﻧﺘﺨﺎﺑﻲ دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪي ﺑﻪ ﺣﻴﻮان آﻟﻮژﻧﻴﻚ ﺑﺎﻋﺚ
 در ﺣﺎﻟﻲ ﻛﻪ ﺷﻮد، ﻫﺎي ﻟﻨﻔﺎوي ﺛﺎﻧﻮﻳﻪ ﻣﻲ ﺑﺎﻓﺖ در 01-LIﺗﻮﻟﻴﺪ 
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻣﺸﺘﻖ از ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان ﺑﺎﻋﺚ اﻓﺰاﻳﺶ ﻫﺎي ﺳﻠﻮل
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﺟﺪا ﺷﺪه از ﻫﺎي ﺳﻠﻮل (12).ﺪﻧﺷﻮ  ﻣﻲγ-NFIﺗﻮﻟﻴﺪ
ﻳﺮ و رﻳﻪ ﻣﻮش  ﻫﺎي ﭘﻲ ﻫﺎي ﻏﻴﺮ ﻟﻨﻔﺎوي دﻳﮕﺮ ﻣﺎﻧﻨﺪ ﭘﻼك ﺑﺎﻓﺖ
 (32و 22، 8).ﺷﻮﻧﺪ  ﻣﻲ2HTﻫﺎي  ﻠﻮلدر ﺳ ﭘﺎﺳﺦ يﻧﻴﺰ ﺑﺎﻋﺚ اﻟﻘﺎ
ﻛﻪ اﻳﺠﺎد ﺷﺪه ﺗﻮﺳﻂ ﺳﻠﻮل دﻧﺪرﺗﻴﻚ ي ﻫﺎ ﻫﺮ ﭼﻨﺪ ﺳﻴﮕﻨﺎل
 2HT ﻳﺎ 1HT ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﻣﻮﺟﺐ ﻫﺪاﻳﺖ ﭘﺎﺳﺦ اﻳﻤﻨﻲ ﺑﻪ ﺳﻤﺖ 
ﻋﻮاﻣﻞ ﻣﺨﺘﻠﻔﻲ از ﺟﻤﻠﻪ اﻣﺎ ﺪ ﻣﺸﺨﺺ ﻧﻴﺴﺖ، ﻧﺷﻮ ﻣﻲ
ﺑﺎﻓﺘﻲ ﻛﻪ ﺳﻠﻮل دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ در آن )ﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎي رﻳﺰ ﻣﺤﻴﻄﻲ 
  (52و 42).ﻨﻲ ﻧﻘﺶ دارﻧﺪدر ﻫﺪاﻳﺖ ﭘﺎﺳﺦ اﻳﻤ( ﭘﺮورش ﻣﻲ ﻳﺎﺑﺪ
ﺘﻴﻚ ﻣﺸﺘﻖ  دﻧﺪرﻳﻫﺎي ﺳﻠﻮلﻣﻄﺎﻟﻌﺎت اﻧﺠﺎم ﺷﺪه ﺑﺮ روي     
ﻪ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت دﻫﺪ ﻛ از ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺨﻮان ﻧﺸﺎن ﻣﻲ
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺗﻮان ﺑﺮ ﻋﻤﻠﻜﺮد  ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻨﻲ، ﻣﻲ
 ﻫﺎي ﺳﻠﻮل و ﻫﻤﻜﺎران ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ، otaS. ﺗﺎﺛﻴﺮ ﮔﺬاﺷﺖ
ﺗﻮاﻧﻨﺪ  ﻂ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻛﺸﺖ ﻣﻲﻴﺪي در ﺷﺮاﻳ ﻟﻨﻔﻮﻳدﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ رده
   (62).را اﻟﻘﺎ ﻛﻨﻨﺪ 2HT ﻳﺎ 1HTﻫﺎي  ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﭘﺎﺳﺦ
ﻛﻨﺪ ﻛﻪ  ﺪ ﻣﻲــﻴﻪ را ﺗﺎﻳــﻦ ﻓﺮﺿﻴــﻪ اﻳــﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌا    
 ﻫﺎي ﺳﻠﻮل ﻫﺎي رﻳﺰ ﻣﺤﻴﻄﻲ در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﻣﻨﺸﺎيﻓﺎﻛﺘﻮر
 اﻳﻤﻨﻲ ﺑﻪ ﻫﺎي ﭘﺎﺳﺦدﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ، ﻧﻘﺶ ﻣﻮﺛﺮﺗﺮي را در ﻫﺪاﻳﺖ 
  . ﻋﻬﺪه دارﻧﺪ
 ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﺑﻪ ﻳﻜﺴﺎن ﺑﻮدن ﻧﺴﺒﺖ در ﻣﺠﻤﻮع ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ     
ﻧﺘﺎﻳﺞ )ﻴﺪي در ﻃﺤﺎل و ﻛﺒﺪ دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ رده ﻟﻨﻔﻮﻳﻴﺪي و ﻣﻴﻠﻮﻳ
ﻴﻚ و  دﻧﺪرﻳﺘﻫﺎي ﺳﻠﻮل، ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﻫﺘﺮوژن ﺑﻮدن (ذﻛﺮ ﻧﺸﺪه
 دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ  ﻲ ﻣﺘﻔﺎوت زﻳﺮ دﺳﺘﻪﻳﺎ ﺗﻮاﻧﺎﻳ
 از دﻻﻳﻞ ﺗﻔﺎوت در اﻳﻦ دو ﺑﺎﻓﺖ در ﺗﺤﺮﻳﻚ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻦ،
ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ رﻳﺰ . ﻫﺎ ﺑﺎﺷﺪ ﻲ در اﻳﻦ ﺑﺎﻓﺖ اﻳﻤﻨﻫﺎي ﭘﺎﺳﺦ
ﻳﺎﺑﺪ ﺑﺎ اﻳﺠﺎد  ﻣﻲﻣﺤﻴﻄﻲ ﻛﻪ ﺳﻠﻮل دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ در آن ﭘﺮورش 
 HTﻫﺎي  ﻫﺎي ﺧﺎص در ﻣﺮﺣﻠﻪ اﻧﺘﻬﺎﻳﻲ ﺗﻤﺎﻳﺰ ﻟﻨﻔﻮﺳﻴﺖ ﺳﻴﮕﻨﺎل
 .ﻣﻮﺛﺮ ﺑﺎﺷﺪ 2HT ﻳﺎ 1HTﻫﺎي  ﺳﻠﻮلدر ﻫﺪاﻳﺖ ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﺳﻤﺖ 
ﻃﺤﺎل ﻣﻮﺟﺐ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻫﺮ دو  دﻧﺪرﻳﺘﻴﻚ ﻛﺒﺪ و ﻫﺎي ﺳﻠﻮلﻫﺮ ﭼﻨﺪ 
رﺳﺪ ﻛﻪ ﺑﺮآﻳﻨﺪ اﻳﻦ  ﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲﺪ وﻟﻲ ﺑﻧﺷﻮ ﻪ ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻦ ﻣﻲدﺳﺘ
  .ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻲﻫﺎ ﺗﻌﻴﻴﻦ ﻛﻨﻨﺪه ﻣﺎﻫﻴﺖ ﭘﺎﺳﺦ اﻳﻤﻨﻲ ﻴﻦﺳﻴﺘﻮﻛ
  
  ﮔﻴﺮي ﻧﺘﻴﺠﻪ
ﻫﺎي دﻧﺪرﺗﻴﻚ ﻛﺒﺪ و ﻃﺤﺎل در  ﺶ ﺳﻠﻮلــ    ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻧﻘ
ﻫﺎي  ﻮان ﺑﺎ ﻛﺸﺖ ﺳﻠﻮلــﺗ ﻦ ﻣﻲــﻞ ﺳﻴﺘﻮﻛﻴﻳاﻟﻘﺎي ﭘﺮوﻓﺎ
ﻫﺎي  ﻛﻴﻦﺎﻫﻲ در ﻣﺠﺎورت ﺳﻴﺘﻮﮕﺸﻳﺘﻴﻚ در ﺷﺮاﻳﻂ آزﻣﺎﻳدﻧﺪر
( ﺗﻮﻟﺮاﻧﺲ ﻳﺎ ﭘﺎﺳﺦ اﻳﻤﻨﻲ) ﻣﻨﺎﺳﺐﻲﻨﻤﺧﺎص ﺑﻪ ﻧﻮع ﭘﺎﺳﺦ اﻳ
ﻫﺎي ﺧﻮداﻳﻤﻦ اﺳﺘﻔﺎده  دﺳﺖ ﻳﺎﻓﺖ و ﺟﻬﺖ درﻣﺎن ﺑﻴﻤﺎري
  .ﻧﻤﻮد
  
  ﺗﻘﺪﻳﺮ و ﺗﺸﻜﺮ
اﻳﻦ ﺗﺤﻘﻴﻖ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﺣﻤﺎﻳﺖ ﻣﺎﻟﻲ داﻧﺸﮕﺎه ﺗﺮﺑﻴﺖ     
و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷﺘﻲ ـ درﻣﺎﻧﻲ ﻣﺪرس و داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ 
اﻧﺠﺎم ﮔﺮدﻳﺪه اﺳﺖ، ( 3831ﺳﺎل )اراك در ﻗﺎﻟﺐ ﻃﺮح ﺗﺤﻘﻴﻘﺎﺗﻲ
ﻣﺮاﺗﺐ ﺗﻘﺪﻳﺮ و ﺗﺸﻜﺮ ﺧﻮد را ﻛﻪ ﺑﺪﻳﻦ وﺳﻴﻠﻪ ﻧﻮﻳﺴﻨﺪﮔﺎن ﻣﻘﺎﻟﻪ 
وﻟﻴﻦ آن ﻣﺮﻛﺰ و ﺟﻨﺎب آﻗﺎي دﻛﺘﺮ واﺋﻴﻠﻲ و ﺳﺮﻛﺎر از ﻣﺴﺆ
ﺧﺎﻧﻢ ﻃﺒﺎﻃﺒﺎﻳﻲ ﻛﺎرﺷﻨﺎﺳﺎن ﻣﺤﺘﺮم اﻧﺘﻘﺎل ﺧﻮن ﺗﻬﺮان ﻛﻪ در 
اﻧﺠﺎم ﻓﻠﻮﺳﻴﺘﻮﻣﺘﺮي ﻧﻬﺎﻳﺖ ﻫﻤﻜﺎري را ﻋﻨﺎﻳﺖ ﻓﺮﻣﻮدﻧﺪ، اﺑﺮاز 
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    Background & Objective: Dendritic cells(DCs) play an important role in directing immune response toward TH1(T-
Helper 1) or TH2(T-Helper 2). These cells may induce distinct cytokine patterns in different tissues. So the pattern of 
cytokine induction by liver and spleen DCs may differ from each other. To investigate the difference between immune 
responses in the liver(as a non-lymphoid organ and tolerogenic tissue) and the spleen(as a lymphoid organ and an 
immunogenic tissue), we analyzed the function of spleen and liver DCs in the induction of TH1 and TH2 immune responses. 
    Method: DCs were isolated from the liver and spleen of normal C57BL/6 mice by enzymatic digestion and nycodenz 
centrifugation gradient. Isolated DCs were pulsed with a proper concentration of myelin oligodendrocyte glycoprotein 
peptide(MOG35-55). About 6×105 pulsed DCs from liver and spleen were injected to the footpad of two different groups of 
mice. Unpulsed DCs were injected to the control group. After 5 days, mononuclear cells(MNCs) of the poplital lymph nodes 
were isolated from immunized mice and cultured in the presence and absence of MOG35-55 for 96 hours. The supernatant 
of the cultured cells was collected and the amount of produced cytokines(IL-10: Interleukin-10 and IFN-γ: Interferon 
gamma) was measured by ELISA(Enzyme-Linked Immunosorbent Assay).  
    Results: Our findings showed that IL-10 and IFN-γ production in mice immunized with DCs pulsed with MOG35-55 was 
significantly higher than the control group(p=0.004). There was no significant difference in IFN-γ production between mice 
immunized with liver DCs and those immunized with splenic DCs, but the amount of IL-10 production in the first group was 
higher than the second group(p=0.01). 
    Conclusion: It seems that higher IL-10 production induced by liver DCs may be one of the main factors in down 
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